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Determination of parameters of substances in media, especially oxygen 
saturation in living tissues, comprises using model function to take account 
of both back scattered and reflected light 
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Abstract of DE1 99201 57 

Determination of parameters of substances in 
media comprises illuminating the medium, 
spectrally resolving the reflected and 
backscattered light, and approximating the 
amount of reflected and backscattered light by 
a model function that includes both the amount 
of light backscattered by the medium without 
fully penetrating the medium and the amount 
of light reflected by a background and fully 
transmitted through the medium. An 
Independent claim is also included for an 
arrangement for performing the determination, 
comprising an illuminated slit and an optical 
system, including a pivotabte mirror, that 
creates an image in the form of a series of 
strips behind the eye and confocally transmits 
the light reflected or backscattered by the 
strips to the entrance slit of a polychromator, 
the output from which, corresponding to 
sequentially illuminated and scanned strips, is 
connected via a detector to a computer. 
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Die f olgondon Angaben sind den vom Anmelder eingereichten Unterlagen entnommen 

(§) Verfahren zur Bestimmung von Stoff pa ra meter n in Medien, insbesondere zur zweidimensionalen Bestimmung 
der Sauerstoffsattigung in lebenden biologischen Geweben 

(§) Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Bestimmung 
von Stoffparametern in Medien, insbesondere zur zweidi- 
mensionalen Bestimmung der Sauerstoffsattigung in le- 
benden biologischen Geweben. 

Aufgabe ist es, die Stoff par a meter in Medien beliebiger 
optischer Dichte bestimmen zu konnen, insbesondere soil 
die Bestimmung der Sauerstoffsattigung von Blut sowohl 
in dicken GefaBen, deren Dicke groRer als die Eindringtie- 
fe des MeBlichtes ist, als auch in kapillarem Gewebe er- 
moglicht werden. 

ErfindungsgemaB wird das reflektierte und ruckgestreute 
Licht nach spektraler Zerlegung durch eine Model If unkti- 
on approximiert, welche sowohl das Spektrum eines 
Lichtanteils berucksichtigt, der vom Medium, ohne dieses 
. vollstandig zu durchdringen, ruckgestreut bzw. reftektiert 
wird, als auch das Spektrum eines von einem Untergrund 
des Mediums reflektierten und ganzlich durch das Medi- 
um transmittierten Lichtanteils. 

Primarspektren in der Model If unktion sind Spektren, die 
an Vollblut in Transmission und in Reflexion vor schwar- 
zem Untergrund gemessen wurden. Durch die spaltformi- 
ge Abtastung des Mediums mit einem scannenden Ima- 
ging Spektrometer wird die Sauerstoffsattigung fur jeden 
Punkt im ortsaufgelosten Imagingspektrum langs des be- 
leuchteten Spaltes bestimmt und die zweidimensionale 
Verteilung der Sauerstoffsattigung aus den Werten der 
Sauerstoffsattigung langs der Einzelspalte bestimmt. 
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Beschreibung 

Die Erfindung betriffi ein Verfahren zur Bestimmung von S toff par ametern in Medieo, insbesondere zur zweidimen- 
sionalen Bestimmung der Sauerstoffsattigung in lebenden biologischen Geweben, wie dem Augenhinteigrund bei oph- 
5 thalmologischen Untersuchungen, bei dem das Medium beleucbtet und das von diesem reflekderte und riickgestreute 
Licht spektral zerlegt, ortsaufgelost gemessen sowie unter Approximation einer Modellfunktion ausgewertet wird. Sio 
kann uberall dort genutzt werden, wo unmittelbare oder mittelbare Messungen ausschlieBlicb in Transmission nicht mog- 
lich sind. Eine besondere Anwendung ist die Bestimmung der Saueretoffsattigung am Augenhintergrund ftir ophthalmo- 
logische Untersuchungen. 

10 Bei Untersuchungen der Mikrozirkulation liefert die arterielle Sauerstoffsattigung in Verbindung mit dem Blutvolu- 
mendurchfluB entsprechend Gleichung (1) ein Mafl fur das Angebot an Sauerstoff, das einem zu versorgendem Gewe- 
beareal zur Verfugung gestellt wird: 



» Angebot = f Cmo2 1 •- 



V 

-* c ges*ri (1) 

'HbOl ^Hb' arteriell 



In der Formel (1) bedeuten: 




25 

- arterielle Sauerstoffsattigung als relative Konzentration des sauerstoff tragenden Hamoglobins zur Konzentration alien 
Hamoglobins, das zum Sauerstoff transport befahigt ist, 
V/t - VolumendurchfluB 

Cges - Gesamtkonzentration des Hamoglobins im Blut 

30 T| - Transportwirkungsgrad (Mol Sauerstoff/Mol Hamoglobin). 

Wird die arterio- venose Differenz der Sauerstoffsattigung bestimmt und in Gleichung (1) eingesetzt, so wird der Ver- 
brauch an Sauerstoff pro Zeiteinheit in dem versorgten Gewebe bestimmt. Messungen der Sauerstoffsattigung speziell 
am Auge sind fur die Erkennung organspezifischer pathologischer Prozesse aber auch fiir die Diagnostik und individu- 
elle Therapieoptimierung systemischer Prozesse wertvoll. 

35 Es sind bereits Methoden zur Messung der Sauerstoffsattigung am Auge bekannt und in der DE 44 33 827 C2 be- 
schrieben. Sie lassen sich einteilen in Verfahren ohne Berucksichtigung der Streuung des Lichtes an Erythrozyten, bei 
denen versucht wird, die Sauerstoffsattigung aus spektralen Messungen bei zwei Wellenlangen zu berechnen (beispiels- 
weise in J. B. Hickam et al. Circulation 27, 1963, 375 oder in J. Gloster Exp. Eye. Res. Vol. 6, 1967, 187-212). Die Nach- 
teile dieser Methode bestehen darin, daB die Streuung des Lichtes an den Erythrozyten nicht berucksichtigt wird, so daB 

40 eine Eichung der Methode bei einer definierten Schichtdicke erforderlich ist. Wie die Ergebnisse in M. H. Smith et al. 
Journal of Biomedical Optics 3 (3), 296-303 (1998) zeigen, ist diese Methode ungeeignet, ausreichend genaue absolute 
Werte fur die Sauerstoffsattigung, selbst bei GefaBdurchmessern in der gleichen GroBenordnung, messen zu konnen. \fon 
F. C. Delori, Applied Optics Vol. 27, 1113-1125, 6, (1988), wurde unter Verwendung von drei Wellenlangen eine Me- 
thode angegeben, die den EinfluB einer wellenlangenunabhangigen Streuung des Lichtes im Vollblut berucksichtigt. In 

45 der DE 44 33 827 C2 wird die WeUenlangenabhangigkeit der Streuung im Blut durch einen wellenlangenabhangigen 
Streuterm berucksichtigt, wobei nicht nur die Reflexion bei einzelnen Wellenlangen, sondern Spektren gemessen wer- 
den. 

"Vbn Bille wird in der US 4,579,430 eine Laser Scanner Anordnung zur zweidimensionalen Bestimmung der Sauer- 
stoffsattigung angegeben, bei welcher der Augenhintergrund mit drei Laserwellenlangen bei den isosbestischen Punkten 

50 von Hamoglobin und Oxyhemoglobin, sowie bei maximalem Unterschied in den Extinkdonskoeffizienten beider Sub- 
stanzen zweidimensional am Augenhintergrund bestimmt wird. Von Schweitzer et al. (D. Schweitzer, B. Kalve, M. Ham- 
mer, L. Leistritz: Oxygen saturation is not measurable sufficient exactly by laser scanner technique. Invest Ophthal- 
mol & Vis Sci March 15, 1997, Vol. 38, No. 4, 488) wurde auch experimentell gezeigt, daB die Messung der Sauerstoff- 
sattigung nach dieser Methode nicht ausreichend genau moglich ist Vbn Taboada US 5,318,022 wird eine Spaltlampen- 

55 anordnung zur Bestimmung der Sauerstoffsattigung am Augenhintergrund angegeben, bei der die Beleuchtung ebenfalls 
mit drei Laserwellenlangen erfolgt. Da in diesem Vorschlag der wesentliche Neuheitswert auf die gleichzeitige Messung 
bei den relativ kurzwelligen Argon-Li nien 488, 501 und 514 nm liegt, wurde allerdings ein Bereich ausgewahlt, in dem 
die wellenlangenabhangige Transmission der Okularmedien generell eine Messung der Sauerstoffsattigung in Frage 
stellt. Zusatzlich ist dieser Spektralbereich auch unter dem Gesichtspunkt der erhohten Streuung am Augenhintergrund 

60 ungunstig gewahlt. 

Da alle bisher bekannten Methoden zur Bestimmung der Sauerstoffsattigung in biologischem Gewebe ausschlieBlich 
das Licht betrachten, welches durch das Blut transmittiert, ergibt sich der gcmeinsame Nachteil, daB sich bereits bei gr5- 
Beren Durchmessem der retinalen Gefafie infolge sinkender Transmission und bei starker Pigmentierung unsichere 
Werte fur die Sauerstoffsattigung ergeben, da die wellenlangenabhangige Eindringtiefe der verwendeten Strahlung deut- 
65 lich kleiner ist als die Schichtdicke des Blutes. Solange die Bildung eines Quotienten aus der spektralen Reflexion auf ei- 
nem Gefafi und der spektralen Reflexion neben dem GefaB zur Berechnung der Sauerstoffsattigung erforderlich wird, ist 
es nicht mSglich, die Sauerstoffsattigung im kapillarem Gewebe abzuschaTzen oder zu messen. 

Der Erfindung liegt die Aufgabe zu Grunde, die Stoffparameter in Medien beliebiger optischer Dichte bcstimmen zu 
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konnen, insbesondere soil die Bestimmung der SauerstofTsattigung von Blut sowohl in dicken GefaBen, deren Dicke gro- 
Ber als die Eindringtiefe des MeBlichtes ist, als auch in kapillarem Gewebe ermoglicht werden. 

Die Aufgabe wird dadurch gelost, daB die Stoffparameter durch eine Modellfunktion nicht nur aus den Lichtteilen er- 
raittelt werden, die das Medium transmittieren und an einem Untergrund reflektiert werden, sondern auch unler Beriick- 
sichtigung der lichtanteile, die aus dem Medium selbst reflektiert bzw. riickgestreut werden. s 

Fiir die SauerstofTsattigung von Blut bedeutet das, daB neben den Lichtanteilen die sowohl das Blut durchdrungen ha- 
ben und an einem Untergrund reflektiert werden, auch diejenigen Lichtanteile gemessen und bei der Berechnung beriick- 
sichtigt werden, die an der Erythrozytensaule zuriick gestreut werden, ohne das BlutgefaB durchdrungen zu haben. 

Dabei wird durch die getrennte Verwendung von Primarspektren fur das transmittierte und das intem reflektierte Licht 
fur gesattigtes und reduziertes Vollblut beriicksichtigt, daB die spektrale Modulation von transmittiertem und intern an 10 
der Erythrozytensaule riickgestreutem Licht selbst bei gleicher SauerstofTsattigung und gleichem Gefafidurchmesser un- 
terschiedlich ausgepragt ist. 

Die Berechnung der SauerstofTsattigung einer Blutschicht vor einem Untergrund erfolgt, indem das von der beleuch- 
teten Blutschicht gemessene reflektierte Licht durch eine Modellfunktion approximiert wird, die sowohl das transmit- 
tierte und am Untergrund der Blutschicht reflektierte Licht als auch das besagte intem von der Blutschicht riickgestreutc is 
Licht benicksichtigt. Die Abhangigkeit des gemessenen Reflexion sspektrums von der Schichtdicke wird nur im Aus- 
druck fur den transmittierten Anteil benicksichtigt. Der intern an der Blutsaule reflektierte bzw. riickgestreute Lichtanteil 
wird in dem betrachteten Wellenlangenbereich als wellenlangenunabhangig angenommen. Da sich die Anteile von trans- 
mittiertem und intern riickgestreutem Licht in Abhangigkeit von der Anzahl der Erythrozyten andert, die sich im MeB- 
volumen befinden, werden diese Anteile in der Modellfunktion variabel angesetzt. Es wird nur der spektrale Bereich be- 20 
trachtet, der in den Spektren der internen Ruckstreuung keine Abhangigkeit von der Schichtdicke zeigt Dieser Bereich 
ist etwa von 500 nm bis 586 nm anzusetzen. Als Primarspektren werden Spektren verwendet, die an \follblut gemessen 
wurden. Es sind dies fur den transmittierten Lichtanteil die Spektren der ExtinktionskoefTizienten von gesattigtem und 
von reduziertem Vollblut oder vereinfachend die TYansmissionsspektren von gesattigtem und von reduziertem Vfollblut. 
Fiir den intern riickgestreuten Lichtanteil werden die Reflexionsspektren von gesattigtem und von reduziertem Vollblut 25 
verwendet, die in einer Kuvette vor schwarzem Untergrund gemessen wurden. 

Mit dem erfindungsgemaBen Verfahren ist es somit moglich, die SauerstofTsattigung sowohl in BIutgefaBen beliebiger 
Dicke als auch im kapillaren Gewebe zu bestimmen. 

Die Erfindung soli nachstehend anhand eines in der Zeichnung dargestellten Ausfuhrungsbeispiels naher erlautert 
werden. 30 

Es zeigen: 

Fig. 1 Transmissionsspeklren von Vollblut in einer Kuvette in Abhangigkeit von der Dicke der Blutschicht, 
Fig. 2 Reflexionsspektren von Vollblut bei verschiedenen Schichtdicken der Kuvette und schwarzem Untergrund, 
Fig. 3 schematische Darstellung der Reflexion bzw. Ruckstreuung des Lichtes vom Untergrund bzw. von der Blut- 
schicht, 35 

Fig. 4 Reflexionsspektrum einer 100 um dicken Schicht von gesattigtem Vollblut in einer Kuvette bei farbigem Unter- 
grund, 

Big. 5 Approximation eines verrauschten Reflexionsspektrums einer retinalen Arterie durch die erfindungsgemaBe 
Modellfunktion, 

Fig. 6 ophthalmologische Anordnung zur 2-dimensionalen Messung der SauerstofTsattigung an einem Augenhinter- 40 
grund, 

Fig. 7 Darstellung einer Feldblende in der Anordnung gemaB Fig. 6 zur Verringerung des Einflusses der regularen Re- 
flexion auf einem GefaB mit einem lichtundurchlassigen Bereich konfokal zum Eintrittsspalt eines Polychromators, 

Fig. 8 Detaildarstellung der von den einzelnen Strahlengangen genutzten Aperturen in den Ebenen der Aperturblen- 
denbilder AF und AP". 45 

Fig. 1 zeigt die TYansmissionsspektren von gesattigtem Vollblut in einer Kuvette in Abhangigkeit von der Dicke. einer 
Blutschicht. Mit zunehmender Dicke dieser Blutschicht sinkt die Transmission fur alle Wellenlangen zwischen 400 nm 
und 700 nm. 

In Fig. 2 ist die Reflexion von Vollblut dargestellt, das in einer Kuvette gemessen wurde, deren Riickseite durch 
schwarzes Glas realisiert wurde. Bei dieser Messung des Reflexionsspektrums von Millblut vor dem schwarzen Unter- 50 
grund wird Licht detektiert, das an den Erythrozyten riickgestreut wird. In den gemessenen Reflexionsspektren sind im 
wesentlichen zwei Bereiche zu unterscheiden. Im Bereich zwischen ca. 500 nm und ca. 600 nm dominiert die Absorption 
im Hamoglobin und die Spektren zeigen nahezu keine Abhangigkeit von der Schichtdicke. Im Wellenlangenbereich gro- 
Ber als ca. 600 nm ist die Absorption in Hamoglobin vergleichsweise reduziert und das Reflexionsspektrum wird durch 
die Ruckstreuung des MeBlichtes dominiert. In diesem Spektralbereich besteht eine Abhangigkeit von der Schichtdicke, 55 
die entgegengesetzt zum Verhalten bei Transmission ist. Wahrend die Transmission mit steigender Schichtdicke abfallt, 
steigt die Reflexion in diesem Spektralbereich mit zunehmender Schichtdicke an. Die dargestellten Spektren wurden an 
sauerstofTgesattigtem Vollblut gemessen. Bei gleicher Schichtdicke ist die spektrale Modulation des reflektierten Lichtes 
zwischen 500 nm und 600 nm wesentlich schwacher ausgepragt, als bei transmittiertem Licht. 

In Fig. 3 ist eine Gewebeschicht GS dargestellt, die sich vor einem Untergrund mit einer Reflexion Rg befindet. In der 60 
Gewebeschicht GS ist ein BlutgefaB BG eingelagert. Weiterhin befinden sich in der Gewebeschicht einzelne Kapillaren 
K. Das auf die Gewebeschicht GS auftreffende Licht (einfallendes Licht) wird in unterschiedlicher Weise beeinfluBt, so 
daB sich das aus der Gewebeschicht GS austretende Licht aus verschiedenen Lichtanteilen zusammensetzt. Es ist zweck- 
maBig, zwischen einem GefaBbereich und dessen Umgebung zu unterscheiden. 

Im GefaBbereich besteht das austretende meBbare Licht aus einem Anteil R^, der spiegelnd an Grenzmembranen re- 65 
flektiert wird und nicht durch die Absorption oder Streuung im Blut beeinfluBt ist. 

Ein weiterer austretender Lichtanteil Rt ist der Teil des eintretenden Lichtes, der nach Reflexion am Untergrund das 
BlutgefaB BG durchdringt und durch Absorption und Streuung an den Erythrozyten beeinfluBt ist. 



3 



DE 199 20 157 A 1 

En dritter lichtanteil des iiber einem GefaB austretenden Lichtes ist der Anteil Rj, der an den Erythrozyten der Blut- 
saute reflekuert wird, ohne das GefaB durchdrungen zu haben. Neben einem GefaB ist der Lichtanteil meSbar, der das 
\ I Bmt in den KapiUaren K durchdrungen hat und mit dei Reflexion am Untergrund rcffektiert wurde-. Bin Anteil R\ wird 
' ■ -u'- ■ . S r2 ^J^ 0 ^" ™ka pl llarem ° eweb <; reflektien, ohne die Gewebeschicbt GS bis zum Untenmand durchdrungen 
. : , , | > S zd haben. DM an den Grenzmembranen spiegelnd reflektierte Lichtanteil ist auch neben dem GefaBbereich im ge- 
, . . • ' samten reffekaerten Licht enthalten. 6 
;j Die von derGewebeschicht GS gemessenen Spektren werden auf die Spektren bezogen, die von einem WeiBstandard 
-' eUmintert ^ wertten auch spektralen Charakteristika von Lichtquelfc und Detektionssystem 

;, . " , , iJSi fo5^M4^Sr flatt ^ ^ S ° n0m,ierten RefleXiODSSPektnlm to Gewebeschicbt er- 

>V,V V ! R( *> 31 w » J w 2 • MX) * w 3 . R SP (A) (2) 

'■ ' is / mit: 

*' i mSSSS 6 " ^ tranSmittierten Und den intern rtck S«*treuten Lichtanteil (abhangig von der Sauer- 

j • , ' , l Wj - Wfchtungsfaktor fiir den nicht durch die Saueirstoffsattigung des Blutes beeinftuBten Lichtanteil 

■ , \ , Rt(A.) - transmittiertes Licht 
; 20 Ri(X) - intern ruckgestreutes Lichl 

; • '■!*.' J Rsp(^)- reffektiertes Licht, das nicht durch die Saueretoffsattigung des Blutes beeinftuBt ist 

M • ^ transmittierten Lichtanteil werden die EinflUsse der durch die unterschiedlichen Wferte der Sauerstoffsattigung ver- 

}^ (3) 

, 1 ; 1 ; ) mk 

; * J Rg(X) - Reflexion am Untergrund 
30 , >THb- Transmission des vollstandig reduzierten Vollblutes bei einer bestimmten Schichtdicke z. B 100 urn 
iSX* 7. Transnussion des vollstandig gesattigten Vollblutes bei einer bestimmten Schichtdicke z B 100 urn 
P[l] - Exponent der Untergrundsreflexion r 

Blutes berticks^hti C iT nenten ^ redUZierteD U " d deS g esM g ten Blute s» der die Konzentration und die Schichtdicke des 
3S OS - Sauerstoffsattigung. 

Durch die Verwendung der Transmissionsspektren und ^02 werden die Absorption und die Streuung des Voll- 
blutes anhand expenmenteU bestimmter Werte beriicksichtigt. Die in Gleichung (3) gewahlte Darstellung ist gleichwer- 
tig mit der Verwendung von Extinklionsspektren von Vollblut, die durch Logarithmieren aus Transmissionsmessuneen 
gewonnen wurden, und einer nachfolgenden Potenzierung. 

Der nach interner Streuung an den Erythrozyten von der Blutschicht zuriickgestreute Teil RA) des MeBlichtes wird 
im Detail der Modellfunktion beschneben zu: 

'*,W-xSr> ( 4) 

RHb(A.) und RWW sind die Reflexionsspektren der internen Ruckstreuung an der Blutschicht, die in einer mit redu- 
zierten und gesattigten VoUblut gerullten Kiivette vor schwarzem Untergrund gemessen wurden. Fiir diesen Lichtanteil 
Tut m J .^ odel i fun ^ t ! c ? n angenommen, daB im absorpUonsdominierten Spektralbereich eine zu vemachlassigende 
Abhangigkeit von der Schichtdicke besteht 

• VUT fu yn^BWwtoBflwto in Gleichung (3) konnen unterschiedUche AusdrUcke verwendet werden, so daB sowohl 
• ^SiSt^^ 3 ^ 1 " 1 ^ iD GeWebeschicht ak auch ^ Sauerstoffsattigung in einzelnen BlutgefaBen be- 
Wird beispielsweise fur Rg(X) der Ausdruck; 

eingesetzt, so wird die globale Sauerstoffsattigung im Gewebe bestimmt. 

In Gleichung (5) bedeuten dann 
S - Reflexion der Sclera (z. B. konstant und wellenlangenunabhSngig), 
I EmsiQ-) - Extinktion des Melanins. 
1 60 ; 1 Besonders fur Anwendungen auBerhalb der Ophthalmologie kann die spektrale Reflexion des Unteigrundes auch 
durch emen analytischen Ausdruck beschrieben werden, z. B.: 

R n^\X)^P[\ayX' p ^ ( 6) 

65 Wird als Unterpind^reflexion Rg die gemessene Reflexion neben einem GefaB verwendet, so wird die Sauerstoffsat- 
tigung im GefaB besUrnmt Fiir diinne Blutschichten mit vernachlassigbarem meBbaren Anteil des intern riickgestreuten 
^t^nt m ^^ l ^ m AntCl1 der Streuun « ™ der Ex **tion des transmittierten Lichtes geht die erfindungsge- 
maBe ModellfunkUon in die in der DE 44 33 827 C2 angegebene Beziehung (11) uber. Sie stellt somit eine veraUgemet 



40 



43 



50 



53 



4 



DE 199 20 157 A 1 

nerte Modellf unktion dar. 

Zur Messung der Reflexionsspektrcn wird vorteilhaf terweise die Imaging Spektrometrie verwendet, bei der das zu un- 
tersuchende Objekt mil weiSem oder polychromatischem Licht beleuchteB wird und das RerTexionsspektrurrt fur jedere 1 
beleuchteten Ort sixnultan nach Zerlegung an einem dispergierenden Element, beispielsweise einem abbildenden Gitler, 
in der Austri ttsebene des Polychromators entsteht. Zur Auswertung wird nui der absorptionsdominierte Spektral&ereich s 
z. B. zwischen 510 nm und 586 nm verwendet. . . 

Die Wirksamkeit des Modellberechnungsverfahrens soil an den nachfolgenden Beispielen demonstriert werden: 
In Fig. 4 wurde das Reflexionsspektrum einer 100 um dicken Schicht von gesattigtem Vollblut in einer Kuvette mit der 
Modellfunktion nach den Gleichungen (2-4) berechnet, wobei die Ruckseite der Kuvette aus gelbem Material bestand. 
Das Reflexionsspektrum der gelben Ruckwand in der wassergefullten Kuvette wurde als Untergrundsreflexion Rg(X) to 
verwendet. Mit der Modellfunktion (Gleichungen 2, 3, 4) wurde eine sehr gute Approximation des Reflexionsspektrums = . 
der blutgefullten Kuvette erreicht. Die Sauerstoffsattigung des oxygeniertea Vbllbhites wurde zu 10O.2 ± 2% bestimmt. 

Fig. 5 zeigt die Approximation eines verrauschten Reflexionsspektrums einer retinalen Arterie anhand der erfindungs- ; : • 
gemafien Modellfunktion. 

In Fig. 6 wird nach dem Prinzip der an sich bekannten Imaging Spektrometrie eine Anordnung vorgeschlagen, die zur 15 
zweidimensionalen Bestimmung der Sauerstoffsattigung in retinalen GefaBen und im kapillaren Gewebe geeignet ist und 
mit welcher ein Beleuchtungsspalt uber das Bildfeld gescannt und fur jedes Pixel bei jeder Spaltposition aus den ortsauf- 
geldsten Reflexionsspektrcn die Sauerstoffsattigung nach der erfindungsgemaSer* Models Approximation berechnet 
wird. Die Anordnung stellt ein Imaging Spektrometer mit scannender Schlitzbeleuchtung des Objektes dar, wobei dieses 
Imaging Spektrometer zur Steuerung und Auswertung so mit einem Detektorsystem und einem Rechner verbunden ist* 20 
dafi aus den sequentiell am Augenhintergrund abgetasteten Bildstreifen nach spektraler Zerlegung der Reflexionsspek- 
trcn in einem Imaging-Spektrographen spektral und ortlich aufgeloste Imaging Spektren fur jeden Bildstreifen detektiert 
werden, aus denen fur jeden Ort langs des BUdstreifens die Sauerstoffsattigung berechnet wird. Aus alien zu einem Bild 
des Augenhintergrundes gehorenden abgetasteten Bildstreifen kann dann die zweidimensional© Verteilung der Sauer- 
stoffsattigung (Mapping) am Augenhintergrund berechnet werden. ■».*,, ! , » ■ V//. , l .V, >./,... 25 1 

Zur Zerlegung eines Bildes vom Hintergrund eines zu untersuchenden Auges 13 in eine Folge von Imaging Spektren 
langs einer Linie wird eine spaltformige Feldblende 3 durch eine WeiBlichtquelle 1, vorzugsweise eine Xenonlampe, so 
beleuchtet, daB diese von einer Linse 2 in eine Aperturblende 4 (AP) abgebildet wird, in welcher durch einen Spiegel 5 
eine Aperturblendenteilung realisiert wird, und vermittels Linsen 6 und 8 durch ein Bild 7 (FB') der Feldblende 3 (FB) 
hindurch auf einen Kippspiegel 9 abgebildet wird, der sich in der Ebene eines Aperturblendenbildes AP' der Apertur- 30 
blende 4 befindet. Eine Linse 11 bildet den Kippspiegel 9 uber ein Feldblendenbild 10 (FB") in die Pupille 12 des zu un- 
tersuchenden Auges 13 ab, so daB im Ergebnis die spaltformige Feldblende 3 uber die besagten Linsen und Spiegel sowie 
uber die Augenlinse auf den Hintergrund des Auges 13 abgebildet wird. Damit beleuchtet dort der Lichtstrahl der WeiB- 
lichtquelle 1 durch Bewegung des Kippspiegels 9 streifenformig unterschiedliche Felder 14. Das Reflexionslicht von den 
beleuchteten Feldem 14 durchlauft den beschriebenen abbildenden Strahlengang in entgegengesetzter Richtung, wo- 35 
durch ein Descannen durch den Kippspiegel 9 erreicht wird, so daB jedes beleuchtete Feld 14 konfokal in eine spaltfor- 
mige Feldblende 32 abgebildet wird, die durch den Eintrittsspalt des Polychromators 33 realisiert wird. Durch die Geo- 
metric des Spiegels 5 ist dabei das MeBlicht vom Beleuchtungslicht durch Aperturblendenteilung getrennt, so daB der 
Augenhintergrund frei von storenden Lichtreflexen untersucht werden kann. Da die spaltformige Feldblende 32 der Ein- 
trittsspalt eines Polychromators 33 ist, erfahrt das Reflexionslicht fur jeden beleuchteten Ort langs des Eintrittsspaltes 40 
eine spektrale Zerlegung und wird als Imaging Spektrum in der Austrittsebene des Polychromators 33 von einem Detek- 
torsystem 34, vorzugsweise eine ICCD Matrix, registriert. In einem an das Detektorsystem 34 angeschlossenen Rechner 
35 wird aus jedem Imaging Spektrum 36 nach der erfindungsgemaBen Modellberechnung die Sauerstoffsattigung fur je- 
den Ort der nacheinander beleuchteten Felder 14 bestimmt. Aus den fur jedes beleuchtete Feld 14 berechneten Werten fiir 
die Sauerstoffsattigung wird aus Teilbildem 37 ein zweidimensionales Bild 38 der Sauerstoffsattigung fur den Augen- 45 
hintergrund rekonstruiert, in dem beispielsweise gleiche Werte als Sauerstoffmapping dargestellt sind. 

Zum Ausgleich der spektralen Charakteristika der Strahlungsquelle, des optischen Abbildungssystems und des Detek- 
torsystems 34 werden die vom zu untersuchenden Objekt gemessenen Spektren auf die spektrale Reflexion eines WeiB- 
standards bezogen. 

Um den storenden EinfluB von insbesondere an GefaBen auftretenden regularen Reflexen zu beseitigen, erfolgt die 50 
scannende Spaltbeleuchtung so, daB das Objekt (Augenhintergrund) mit solch einer Feldblende 3 beleuchtet wird, die 
groBer ist als das auf das Objekt abgebildete Bild des Eintrittsspaltes vom Polychromator 33 und die in dem Bereich lich- 
tundurchlassig ist, der konfokal auf den Eintrittsspalt des Polychromators 33 abgebildet wird (siehe Fig. 7). 

Zur Einstellung der MeBanordnung zum Auge 13 wird dessen Augenhintergrund mit einer Lichtquelle 15 groBflachig 
uber Linsen 16, 18, 21, uber eine Feldblende 17 (FBU) und deren Feldblendenbild 20 (FBU*), uber eine Aperturblende 19 55 
(AFU), uber einen Umlenkspiegel 22 sowie iiber die Linse 11 und die Augenlinse beleuchtet. Dieses Beleuchtungslicht 
erfahrt kein Scannen. Der Hintergrund des zu untersuchenden Auges 13 wird iiber die Augenlinse, die Linse 11, iiber 
weitere Linsen 23, 25 und 28, uber zwei Feldblendenbilder 24 (FBU") und 27 (FBU W ) und uber eine Aperturblende 26 
(APB) sowie deren Bild 29 (APB") durch ein Beobachterauge 30 betrachtet. Das Beobachterauge 30 registriert in einem 
beobachteten Feld 31 (Bilder der Feldblenden 3 und 17) sowohl das von der Lichtquelle 15 erzeugte Umgebungslicht als 60 
auch die scannenden Felder 14. Die Beobachtung erfolgt reflexfrei, da der Beobachtungsstrahlengang in der Ebene des 
Aperturblendenbildes AF, in welcher sich der Kippspiegel 9 und der Umlenkspiegel 22 befinden, raumlich vom Umfeld- 
beleuchtungsstrahlengang und vom MeBbeleuchtungsstrahlengang getrennt ist. Zu diesem Zweck sind die Apertur- 
blende 19 (APU) des Umfeldbeleuchtungsstrahlenganges und die Aperturblende 26 (APB) im Beobachtungsstrahlen- 
gang unsymmetriscb gestaltet, so daB Beleuchtungs- und Beobachtungslicht die Ebene des Aperturblendenbildes AP 65 
raumlich getrennt von den Strahlengangen fiir die schlitzformige Beleuchtung und Messung durchtreten, wobei Bilder 
29 der Aperturblende 26 fiir den Beobachtungsstrahlengang in der Aperturblendenebene des Beobachterauges 30 oder 
des Systems aus einem Detektor 42 und einer Linse 41 entstehen. Die Aperturblendenteilung in der Ebene der Apertur- 
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blendenbilder AP und AP" ist in Fig. 8 angegeben 

Der Augenhintergrund des Auges 13 kann dun* 'm„i 
mens.onalen Detekto. 42 abgebUde. werden, ^odSSS^ IT 39 Linsen « ■* *n zweidi- 

werd^kann.wobeidiesesBUdvortdlhaftemeiseDrit*™"^ 

Aufstellung der verwendeten Bezugszeicfter, 



50 



55 



60 



1 WeiBlichtquelle 
2, 6, 8, 11 Linse 
15 J, 17 Feldblende 

4, 19, 26 Aperturblende 
5, 39 Spiegel 

7 10, 2* 24, 27, 31 Feldblendenbild 

9 Kippspiegel 
20 12Pupille 

13 Auge 

14Felder 

15 Lichtquelle 

16,18,21 Linse 
23 22 Umlenkspiegel 

23, 25, 28, 40, 41 Linse 

29 Bilder der Aperturblende 26 

30 Beobachterauge 

31 beobachtetes Feld 

30 32 spaltfdrmige Feldblende 

33 Polychromator 

34 Detektorsystem 

35 Rechner 

36 Imaging Spektrum 
35 37Teilbilder 

42 rtete^ enSi ° naleS Sauerstoffs *tigung 

43 lichtundurchlassiger Bereich 
AP, APU, APB Aperturblende 

40 ™ APB" Aperturblendenbild 

FB, FBU Feldblende 

FB', FB", FB'" FeldblendenbUd 

FBU', FBU" Feldblendenbild 

FBU'", FBU"" Feldblendenbild 
5 GS Gewebeschicht 

BGBlutgefaB 

Rg Reflexion am Untergrund 
K Kapillaren 

R$p> Rt,Rnb, Rb R'i Lichtanteil 



Patentanspriiche 



l^ e ^ UDd rUck « estreute Licht spektral MedlUm und das von di«S 

deUAnkuon ausgewertet wird.d-d^gdS^^^S^" ^ untcr ^P^atton einTrM^ 

RW=w 1 .R t (X) + W2 . R . W (2) 



65 erfolgt, mit 



Rt(A) - transmittierter Lichtanteil fuckgestreuten Lichtanteil 
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Ri(X) - im Medium reflektierter bzw. riickgestreuter Lichtanteil. 

3. Verfahren gemaB Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, dafl zur Bcrechnung des transmittierten Lichtanteils 
Rt(X) die Transmissionsspektren von reduziertem und von gesattigtcm Vollblut als Primarspektren verwendet wer- 
den. 

4. Verfahren gemaB Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, daB zur Berechnung des reflektierten bzw. rUckgestreu- 5 
ten Lichtanteils R{{X) die vor einem schwarzem Untergrund gemessenen Spektren des im Medium reflektierten bzw. 
riickgestreuten Lichtanteils von reduziertem und von gesattigtem Vollblut als Primarspektren verwendet werden. 

5. Verfahren gemaB Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB die Reflexion am Untergrund durch den analyti- 
schen Ausdruck 

beschrieben wird, mil 

P[la] - Parameter zur Charakterisierung des wellenlangenunabhangigen lei Is der Untergrundsreflexion 

P[lb] - Parameter zur Charakterisierung des wellenlangenabhangigen Teils der Untergrundsreflexion. is 

6. Verfahren gemaB Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB fur ophthalmologische Untersuchungen die Refle- 
xion am Untergrund durch den analytischen Ausdruck 

R™(X) = S»lO-" inEm " w (6) 

8 20 
beschrieben wird, mit 
P[l] - Exponent der Untergrundreflexion. 

7. Verfahren gemaB Anspruch 1 , dadurch gekennzeichnet, daB zur Bestimmung der Sauerstoffsattigung in einem 
GefaB das Reflexionsspektrum der Nachbarschaft des Gefafies als Untergrundreflexion verwendet wird. 

8. Verfahren nach Anspriichen 1 und 2, dadurch gekennzeichnet, daB die Modellfunktion weiterhin einen vom Me- 25 
dium reflektierten bzw. riickgestreuten Lichtanteil (Rsp) enthalt, dessen spektraler Verlauf nicht durch die Sauer- 
stoffsattigung beeinfluBt isL 

9. Verfahren gemaB Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB zum Zweck der Bestimmung einer zweidimensiona- 
len Verteilung der Sauerstoffsattigung von Blut das Medium groBflachig beleuchtet und sequentiell in Bildstreifen 
schlitzformig abgetastet wird, daB fur jeden Bildstreifen das Imaging Spektrum gemessen wird, daB durch Appro- 30 
ximation der fur jedem Ort gemessenen Spektren innerhalb der abgetasteten Bildstreifen die Sauerstoffsattigung be- 
rechnet wird und daB aus den berechneten Werten der Sauerstoffsattigung langs jedes abgetasteten Bildstreifens ein 
zweidimensionales Bild der Sauerstoffsattigung am Augenhintergrund aufgebaut wird. 

10. Verfahren gemaB Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB bei ophthalmologischen Untersuchungen zum 
Zweck der Bestimmung einer zweidimensionalen Verteilung der Sauerstoffsattigung von Blut der Augenhinter- 35 
grand unter schlitzrormiger MeBfeldbeleuchtung sequentiell in Bildstreifen abgetastet und fur jeden Bildstreifen 

das Imaging Spektrum gemessen wird, daB durch Approximation der fur jedem Ort gemessenen Spektren innerhalb 
der abgetasteten Bildstreifen die Sauerstoffsattigung berechnet wird und daB aus den berechneten Werten der Sau- 
erstoffsattigung langs jedes abgetasteten Bildstreifens ein zweidimensionales Bild der Sauerstoffsattigung am Au- 
genhintergrund aufgebaut wird. 40 

11. Verfahren nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis 10, dadurch gekennzeichnet, daB das Bild der zwei- 
dimensionalen Verteilung der Sauerstoffsattigung mit einem Reflex ionsbi Id des Augenhintergrundes uberlagert 
wind, wodurch eine Kombination aus funktionellem und morphologischem Bild erreicht wird. 

12. Anordnung zur Durchfuhrung des Verfahrens nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis 11, dadurch ge- 
kennzeichnet, daB eine beleuchtete spaltrormige Blende (3) uber optisch abbildende und strahlfuhrende sowie -for- 45 
mende Elemente (4, 5, 6, 7, 8, 11), einschlieBlich eines schwenkbaren Spiegels (9), auf den Hintergrund eines zu un- 
tersuchenden Auges (13) jeweils in streifenfbrmigen Feldern (14) abgebildet wird, daB das von den streifenfbrmi- 
gen Feldem (14) jeweils reflektierte bzw. riickgestreute Licht uber dieselben optisch abbildenden und strahlfuhren- 
den Elemente (6, 8, 11), einschlieBlich des schwenkbaren Spiegels (9), konfokal in eine spaltrormige Blende (32) 

als Eintrittsspalt eines Polychromators (33) abgebildet wird, dessen Ausgang zum Zweck der Berechnung der Sau- 50 
erstoffsattigung fur jeden Ort der nacheinander beleuchteten und abgetasteten Felder 14 uber einen Detektor (34) 
mit einem Rechner (35) in Verbindung steht. 

13. Anordnung gemaB Anspruch 12, dadurch gekennzeichnet, daB eine zusatzliche Lichtquelle (15) zur groBfiachi- 
gen Beleuchtung des Hintergrundes vom Auge (13) vorgesehen ist und daB Mittel (22) vorgesehen sind, um diesen 
Beleuchtungsstrahl separat von dem scannenden Strahl der Feldblende (3) sowie von den aus dem Auge (13) aus- 55 
tretenden Abtaststrahlen der streifenlbrmigen Felder (14) zu fuhren und daB weiterhin Mittel (19, 26) vorgesehen 
sind, um den Strahlengang fur die grofiflachige Beleuchtung des Augenhintergrundes von dem Strahlengang fur 
dessen reflexfreie groBflachige Beobachtung zu trennen. 

14. Anordnung gemaB Anspriichen 11 und 12, dadurch gekennzeichnet, daB zum Zweck einer visueller Kontrolle 

des Hintergrundes vom Auge (13) Mittel (9, 23, 25, 26, 27, 28) vorgesehen sind zur Abtrennung eines Teils der aus 60 
dem Auge (13) austretenden Abtaststrahlen in einer Aperturblendenebene (AP n ) des Auges (13) und zur Fuhrung 
des Teilstrahls auf ein Beobachterauge (30). 

15. Anordnung gemaB Anspriichen 12 und 13, dadurch gekennzeichnet, daB zur \fermeidung des storenden Einflus- 
ses von insbesondere an GefaBen auttretenden regularen Lichtreflexen die Feldblende P) so ausgebildet ist, daB sie 

am Augenhintergrund des Auges (13) ein groBeres Feld beleuchtet, als auf den Eintrittsspalt des Polychromators ab- 65 
gebildet wird, wobei in der Feldblende (3) der zum Eintrittsspalt des Polychromators (33) kongruente Bereich lich- 
tundurchlassig ist und der Augenhintergrund nur auBerhalb dieses kongruenten Bereiches beleuchtet wird. 

16. Anordnung gemaB Anspruch 13, dadurch gekennzeichnet, daB ein Sensor (42) zur Bildaufzeichnung vom Au- 
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